The Effects of Neoadjuvant External Beam Radiotherapy on Pathologic Stage T3 Bladder Transitional Cell Carcinoma by 議곗옱�샇 & �솉�꽦以�
232
서      론
침윤성 방광암의 치료에서 근치적 방광적출술 전 방사선
치료의 역할은 많은 연구자들에 의해 연구되었고, 1980년
대까지는 국소적인 미세전이를 줄이려는 목적으로 정례적
으로 시행되었다.1 현재까지 발표된 무작위 연구들에 의하
면 국소적으로 진행된 임상적 병기 T3 환자들의 경우 수술
치료만 받은 군에 비해 술 전 방사선 병합치료를 받은 군의 
국소 재발률이 더 적다고 보고되고 있으나, 어떤 치료의 효
과를 판정할 때 가장 중요한 고려요소인 생존율의 향상여
부는 아직까지 분명치 않은 상태이다.2-5 또한 현재까지 이
와 관련된 연구들은 방광암의 임상적 병기를 기초로 한 것
으로 술 후 정확한 병리학적 병기를 기반으로 술 전 방사선
치료의 효용성을 논한 연구는 미미하다. 이에 저자들은 근
치적 방광적출술 후 병리학적 병기 T3인 방광이행세포암 
환자를 대상으로 술 전 방사선치료가 환자의 예후에 미치
는 영향을 후향적으로 분석하였다.
병리학적 병기 T3 방광이행세포암에서 신보조적 체외 
방사선치료의 효과
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Purpose: Our study was conducted to compare the effects of neoadjuvant 
external beam radiotherapy and radical cystectomy to surgery alone for 
the patients suffering with pathologic stage T3 (pT3) bladder transitional 
cell carcinoma (TCCa).
Materials and Methods: We retrospectively analyzed 45 patients who 
were diagnosed between 1990 and 1998 as having pT3 bladder TCCa in 
their final cystectomy specimens. Among them, 22 patients underwent pre-
operative external beam radiotherapy, and the other 23 patients underwent 
radical cystectomy alone. The radiation consisted of a total dose of 2,000 
cGy delivered to the pelvis in 5 equal fractions that consisted of 400cGy 
daily. Systemic chemotherapy was not used in either group unless there 
was evidence of recurrent disease.
Results: There were no preoperative demographic differences between the 
two groups. The local recurrence rate was significantly lower in the pre-
operative radiotherapy group (p=0.0397), but the overall survival rate was 
not significantly different (p=0.2695). The distant metastasis free survival 
rate was not significantly different between the two groups (p=0.4682). 
Conclusions: We have shown that preoperative radiotherapy is an effec-
tive way to achieve local control of locoregionally advanced (pT3) bladder 
TCCa. However, our study did not have sufficient statistical power to 
identify a survival difference between the two groups. (Korean J Urol 2006; 
47:232-236)
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대상 및 방법
    1. 대상환자 및 분류
  1990년부터 1998년까지 본원에서 방광 이행세포암으로 
근치적 방광적출술 시행 결과 병리학적 병기 T3N0로 진단
된 45명의 환자를 대상으로 하였다. 수술 당시 모든 환자에
서 원격전이 소견은 없었다. 45명 중 22명은 술 전 국소 암
조절을 위해 신보조적 체외 방사선치료를 시행받았고 
(preop RTx군) 나머지 23명은 다른 전치료 없이 바로 근치
적 방광적출술을 시행받았다 (surgery only군). 대상기간 중 
방광적출술은 총 5명의 술자에 의해 시행되었다. 이 중 한 
명의 술자는 방광적출술을 계획한 경우 방사선종양학과에 
의뢰하여 방광암의 임상적 병기에 관계없이 술 전 체외 방
사선치료를 시행하였다.
    2. 체외 방사선치료
  술 전 체외 방사선치료는 10MV X-ray를 이용하여 한 번
에 400cGy씩 5차례, 총 2,000cGy를 전체 골반을 포함하여 
조사하였다. 근치적 방광적출술은 방사선 조사가 끝난 1주
일 후 시행하였다. 두 군 모두에서 재발 소견이 없는 경우 
전신 항암요법은 시행하지 않았다.
    3. 추적관찰
  추적관찰은 재발이나 특별한 수술 합병증이 없는 경우 
원칙적으로 술 후 1년까지는 3개월, 술 후 5년까지는 6개월, 
5년 이후에는 1년에 한차례씩 시행하였고, 검사는 CBC, 
SMA 등의 혈액화학검사와 흉부촬영, 경정맥 신우조영술, 
복부초음파검사, 복부 및 골반 CT, 전신 골주사 등의 방사
선학적 검사가 포함되었다.
    4. 통계분석
  수술 후 양 군 간 방광암의 국소 무재발 생존율 (local re-
currence free survival rate), 원격 무전이 생존율 (distant metas-
tasis free survival rate) 및 전체 생존율 (overall survival rate)
을 log-rank test를 이용한 Kaplan-Meier survival curve로 비교
하였고, p값이 0.05 미만일 때 의미있는 것으로 간주하였다. 
통계프로그램은 윈도우용 SPSS 11.5판을 사용하였다.
결      과
    1. 대상환자의 특성
  방광 이행세포암으로 방광적출술 시행 후 병리학적 병기 
T3N0로 진단된 대상환자 45명의 술 전 임상 병기는 T1 8명, 
T2 23명, T3 11명, T4 3명이었다. 이 중 surgery only군은 T1 
3명, T2 14명, T3 4명, T4 4명이었고, preop RTx군은 T1 5명, 
T2 9명, T3 7명, T4 1명으로 양 군 간에 임상적 병기의 비율
은 차이가 없었다. 환자 중간연령은 preop RTx군이 59세 
(39-81), surgery only군이 63세 (50-79)였으며, 중간 추적기간
은 각각 46개월 (1-158), 18개월 (1-105)이었다.
    2. 양 군 환자의 치료결과 비교
  추적기간 중 preop RTx군의 경우 22명 중 10명에서 원격
전이가 발생하였고 총 14명이 사망하였다. 반면, surgery 
only군의 경우 23명 중 12명에서 원격전이가 발생하였고 총 
사망환자는 15명이었다. 골반강 내 국소재발을 보인 환자
는 각각 1명, 6명이었다 (Table 1).
Table 1. The outcome of patients in the preop RTx group and the 
patients in the surgery only group
ꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚ
Preop RTx Surgery only
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
No. of patients with local
 1  6
  recurrence
Median time to local recurrence 
20 (20) 10 (6-15)
  (months)
No. of patients with distant 
10 12
  metastasis (months)
Median time to distant 
12 (1-36)  8 (1-60)
  metastasis (months)
No. of patients with overall death 14 15
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Fig. 1. The local recurrence free survival curve. The local recur-
rence rate is significantly lower for the preoperative radiotherapy 
group that for the surgery only group (p=0.0397).
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3. 양 군 환자의 국소 무재발 생존율, 원격 무전이 생존
율 및 전체 생존율의 비교
  양 군 간 국소 무재발 생존율은 preop RTx군에서 유의하
게 높았다 (p=0.0397, Fig. 1). 하지만 원격 무전이 생존율 
(p=0.4682, Fig. 2)과 전체 생존율 (p=0.2695, Fig. 3)에는 유의
한 차이가 관찰되지 않았다.
    4. 술 전 방사선치료의 합병증
  술 전 방사선치료를 받은 22명 모두에서 수술 전, 후 방사
선치료와 연관된 특별한 합병증은 관찰되지 않았다. 양 군
의 총 수술시간 및 수술 중 수혈량은 술자와 요로전환술의 
방법이 일정치 않아서 직접적으로 비교할 수 없었다.
고      찰
  방광암에서 신보조적 방사선치료는 근치적 수술 전 암세
포를 죽임으로써 수술조작에 의한 원격파종을 줄이고 외과
적 적출범위 밖의 현미경적 전이를 조절할 수 있을 것에 
대한 기대와 이에 따라 궁극적으로 생존율을 향상시키려는 
목적으로 시행되어 왔다. 1970년대 이후의 후향적인 보고
에 의하면, 이 방법을 적용한 환자들의 생존율이 수술치료 
단독군에 비해 더 우수한 것으로 보고되었다.6-8 또한 Smith 
등9은 방광암 치료 후 골반강 내에 재발하는 경우가 술 전 
방사선치료를 받은 경우는 9%, 수술만 받은 경우는 28%로 
유의한 차이가 있다고 하였다. 이러한 결과로 1970년대와 
80년대 초에 걸쳐 신보조적 방사선치료는 국소재발을 줄이
고 생존율을 향상시킬 수 있는 우수한 치료법으로 침윤성 
방광암의 치료에 널리 적용되었다.
  그러나 1980년대에 들어서면서 방사선치료에 대한 역할
에 의문이 제기되었다. 그 전 술 전 방사선치료의 유의성을 
주장한 연구들의 대상환자는 실험군 (방사선 및 수술 병합
치료)과 대조군 (수술 단독치료)을 무작위적으로 나눈 전향
적인 연구가 아니었으며, 또한 대조군의 결과는 교과서 등
에 발표된 연구결과를 차용한 방식 (historical control)이었기 
때문에 그 신뢰성에 문제가 있었다.10 1984년 Montie 등11은 
방사선, 수술 병합치료군과 수술 단독치료군의 생존율에는 
차이가 없으며 치료 실패의 가장 큰 원인은 국소재발이 아
닌 원격전이라는 것을 발표하였다. 1997년 Southwest Onco-
logy Group3 (SWOG)은 방광암 환자에서 방사선 및 수술 병
합치료를 받은 60명과 수술 단독치료를 받은 64명에 대한 
최초의 전향적, 무작위 연구를 발표하였다. 전체 124명 중 
임상적 병기가 T2 이상인 환자는 모두 108명 (87%)이었다. 
이들의 결과에서 양 군 간의 전체 생존율에는 통계적인 차
이가 없었고, 따라서 술 전 방사선치료의 생존율에 대한 기
여는 입증되지 않았다.
  하지만 Pollack 등5은 수술 전 방사선치료를 받은 군과 수
술만 시행받은 군을 비교시 국소재발, 원격전이, 생존율에
는 차이가 없었으나 술 전 임상적 병기와 술 후 병리학적 
병기를 비교해 봤을 때 방사선치료를 받은 군의 73%, 수술
만 받은 군은 29%에서 술 전 임상적 병기에 비해 술 후 병
리학적 병기가 저병기로 평가되어 유의한 차이를 나타냈
고, 특히 방사선치료를 받은 군에서 술 후 병리학적 병기가 
임상적 병기에 비해 더 낮게 평가된 환자군이 술 후 고병기
로 평가된 군에 비해 국소재발과 원격전이, 전체 생존율이 
유의하게 좋아졌다고 보고하였다.
  어떤 연구자들은 침윤성 방광암의 경우 원격전이가 대부
분의 환자의 운명을 결정짓는다는 관점에서 국소재발 억제
Fig. 2. Distant metastasis free survival curve. The distant meta-
stasis free survival rate is not significantly different between the 
two groups (p=0.4682).
Fig. 3. The overall survival curve. The overall survival rate is not 
significantly different between the two groups (p=0.2695).
김성수 외：병리학적 병기 T3 방광이행세포암에서 신보조적 체외 방사선치료의 효과  235
의 중요성을 등한시한다.12 비록 방광암이 조기 원격전이로 
악명이 높지만 방광적출술 후 첫 번째 재발부위가 골반강
내인 환자들이 있다. 아직까지 침윤성 방광암에서 방광적
출 후 국소부위에서의 재발이 얼마나 일어나는지에 대한 
정확한 통계는 없으나,4 Greven 등13이 지적한 바와 같이 근
치적 수술 후의 국소재발은 과거에 생각한 것보다 높을 것
으로 예측된다. 이렇게 국소재발된 암의 진행은 환자에게 
상당한 고통을 야기하는데 초기의 적극적인 치료로 제어할 
수 있을 것이다. 또한 Cole 등4은 임상적 병기 T3b 방광암에
서 방광적출술만 시행 후 국소재발이 발생하지 않은 군과 
발생한 군의 3년 원격 무전이 생존율이 각각 62%와 15%로 
유의한 차이를 보여 국소재발이 원격전이와 직접적인 연관
이 있는 것으로 보인다고 하였다. 이러한 현상은 방광암 이
외의 다른 암에서도 밝혀지고 있다.14,15 국소재발 억제에 목
적을 둔 술 전 방사선치료의 전제는 이러한 사실에 근거를 
두고 있다.
  현재까지의 연구결과, 침윤성 방광암에서 술 전 방사선
치료의 역할에 대한 대체적인 평가는 임상적 병기 T3 환자
인 경우 술 후 암의 국소 재발률을 줄이는 데 도움이 되지
만, 가장 중요한 생존율에는 별 영향을 미치지 않는다는 것
이다. 단, 앞서 기술한 SWOG3의 저자들은 비록 술 전 방사
선치료가 전체 생존율의 향상에 별 이득이 없는 결과가 나
왔으나 여기에는 다음과 같은 해석상의 주의가 필요하다고 
하였다. 첫째로 대상환자수가 양 군 간에 존재가능한 생존
율의 차이를 입증하는 데는 부족했으며, 더 중요한 것으로 
이러한 연구는 특히 골반 내 재발이 될 소지가 많은 환자들
로 대상을 국한해야 한다고 하였다. 본 연구는 이전의 연구
들과 달리 술 후 최종 진단된 병리학적 병기 T3 환자를 대상
으로 하였다. 침윤성 방광암의 경우 술 전에 병리학적 병기
를 정확히 예측하는 데는 제한점이 있고, 본 연구에서도 임
상적 병기와 병리학적 병기는 상당한 불일치를 나타냈다.
  본 연구의 문제점은 역시 전체 환자수가 적고 양쪽 치료
로의 분류가 완전히 무작위적으로 이루어지지 않았다는 데 
있다. 즉, 1인의 술자에 의해 시행된 술 전 방사선치료를 받
은 군의 환자가 나머지 4인의 술자에 의해 시행된 다른 군
의 환자에 비해 보다 더 광범위한 근치적 수술을 받았을 
가능성이 있다. 본 연구에서 양 군간 중간 추적관찰기간이 
preop RTx군은 46개월, surgery only군은 18개월로 상당한 
차이가 있었다. 이것은 주로 사망한 환자의 술 후 중간 생존
기간의 차이에서 비롯된 것으로 그럼에도 불구하고 log- 
rank test를 이용한 Kaplan-Meier survival curve에서는 전체 
생존율에 유의한 차이가 없었다. 만약 대상환자수가 더 많
았더라면 어떤 의미있는 결과가 도출되었을 수도 있겠다. 
또한 대상환자수가 적은데도 불구하고 preop RTx군이 surgery 
only군에 비해 통계적으로 유의하게 국소 재발률이 낮았다.
결      론
  본 연구결과 술 전 방사선치료는 국소적으로 진행된 병
리학적 병기 T3의 방광 이행세포암에서 국소재발을 줄이는 
데 도움이 되지만, 원격 전이율과 전체 생존율에는 유의한 
영향을 미치지 못했다.
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